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論 文 内 容 要 旨
本 研 究 は抗 生 物 質bikaverinな らび に 関連 化合 物 の主 に合 成 に関 す る もの で あ る 。
芳 香 族 ポ リケ チ ドは ポ リケ トメチ レ ン化 合 物1を 経 由 して 生合 成 され るた め,し ば しば6位 置 換
β一 レゾル シ ン酸 誘 導 体2に 相 当 す る部 分 構 造 を持 つ 。
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認 争 一1 H・《埼
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,加 藤 らは ア セ ト酢 酸 エ チ ル(3)と ジケ テ ン を用 い,一 工 程 で オル セ リン酸 エチル エ ス テ ル
(4)を 得 て い る 。 さ ら・に,1本 法 は 一般 に β 一ケ トエ ステ ル5に つ い て も適 用 で き る ため,6位 置
換 β 一 レゾ ル シ ン酸 エ ス テ ル誘 導 体6の 有 用 な一般 合 成 法 とい え る 。
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そ こで,著 者 は2を 部分 構造 に持 つ 多環 式 の 芳香 族 ポ リケチ ドの 合 成 に際 し,5と ジケ テ ンか ら
容 易 に得 られ る6を 利 用 す る こ とを 計 画 した 。 そ して,5と ジケ テ ンか ら6を 合 成 し,6を 用 い て
芳 香 族 ポ リケ チ ドに 属 す るい くつ か の 天然 物 を合 成 し た 。
第1章 に述 べ るbikaverin(7a)は カ ビ類 の 強 力 な 空 胞形 成 因 子 で あ り～ その他 多 様 な生 理 活 性
を有 す る赤 色 の 抗生 物質 で あ る。Bikaverin(7a)は1949年,Fusariumlycopersiciよ り最 初
に単 離 され,1971年 にX線 結 晶 回析 法 に よ り構 造 決 定 され て い る。
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第1章 第1節 でbikaverin(7a)の 合 成 を述 べ る が,Bartonら は1975年,7aの 最 初 の全 合 成
を 完成 して い る。
著 者 は 加藤 らの方 法 に従 って オ ル セ リン酸 エ チル エ ス テル(4)を 合 成 し,4よ り得 られ る2-
benzyloxy-4-methoxy-6-methylbenz:oicacid(8)を 酸 クロ リド9と して,9を ジ ー0一
ベ ン ジル クル ブ リン酸 メ.チル エス テ ル10よ り導 かれ る 不 安 定 な 化 合 物11と 縮合 させ,ジ ー0一
ア シル体12を 得 た 。
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化合 物12を 光 フ リー ス 転 位 反 応 に付 し,転 位 成 績 体13お よ び14を 得,13を さ ら に塩 基 を 用
い る閉 環 反 応 に 付 した 。 そ の結 果,10%水 酸 化 テ トラ メチ ル ア ンモ ニ ウム ー ピ リジ ンの 系 で15お
よ び16を 得,エ タ ノール 性 水酸 化 力Ilウ ム処 理 に よ り15お よ び17を 得 た 。得 られ た16は 加 水分
解 に よ り15に 移 行 した 。
化 合 物15お よ び17を 重 ク ロム酸 カ リ、ウム 酸 化 に 付 し,そ れ ぞ れo一 キ ノ ン体18とp一 キ ノ ン
体19に 導 い た 。 さ ら に,シ リカ ゲ ル に よ り促 進 され る18か ら19へ の 環 変 換 反 応 を見 出 し,得 ら
れ る19を 二 酸 化 マ ンガ ンー 濃 硫 酸 で処 理 してnorbikaverin(7b)を 得 た 。 さ ら に7bを メチ ル 化
してbikaverin(7a)を 合 成 した 。
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第1章 第2節 で はbikaverin(7a)の 単 離 精 製 と 反 応 に つ い て 述 べ る 。
著 者 はFusariumsolanif。sp.pisiの 菌 体 抽 出 物 よ り,
7aを ジ ア ゾ メ タ ン 処 理 し てmonomethylbikaverin(7c)を 得 た 。
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7aお よ び7bを 単 離 精 製 した 。
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aRl=Me,RZ=H(bikaverin)
bRl=RZ=H(norbikaverin)
cRl=RZ-Me(monomethylbikaverin)
7a,7bお よ び7cに つ い て 反 応 の 検 討 を 行 な っ た 。
1)無 水 酢 酸 一 酢 酸 ナ ト リウ ム ー 亜 鉛 末 に よ る 還 元 ア セ チ ル 化 に よ り20a,
得 た 。
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aRl=Me,Rz=Ac
b:R1=Rz=Ac
c:R1=R2=Me
2)7aを 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム 水 溶 液,7cを よ タ ノ ー ル 性 水 酸 化 カ リ ウ ム 処 理 し て,7aか ら は エ
ベ リ ン酸(21)と オ ル シ ノ ー ル モ ノ メ チ ル エ ー テ ル(22)を 得,7cか ら は2一 ヒ ドロ キ シ ナ
フ トキ ノ ン に 特 有 の 環 縮 小 反 応 に よ り 生 成 し た 化 合 物23を 得 た 。
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7cを オゾン分解反応}『付し, .化合物24を 得1さ らに24を 化合物25へ 導いた。
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つ ぎ に ・7cタ リ得#25を 別途 に合 成 し・合 成 品 と の比 較 同 定 を行 な って7c・ の構 造 を確 認 した・
25の 合 成 系 路 を示 す 。
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別途 合 成 した25は7cよ り得 た25と 各 種 ス ペ ク トル デ ー ター が完 全 に 一致 した 。
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第2章 で はethy12,一benzy1-4,6-dihydroxybenzoate誘 導 体31を 前 駆 体 と す る ア ン ト ラ キ
ノンの 合 成 につ 吟て 述 つ る 。
7一 ア リール ー β 一 ケ トエス テル 誘 導 体32と ジケ テ ンよ り31を 合 成 し
天 然 ア ン トラキ ノン誘 導 体33を 合 成 し た。
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R1=R2=H(xanthopurprin-3-methylether)
Rl=Me,Rz=H(6-methylxanthopurprin-3-methylether)
RZ=OMe(macrosporin-3-methylether)
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第3章 で は,β 一 ケ トエ ス テル34と ジケ テ ンよ り得 られ る35を 経 由 した フル オ レ ノ ン誘 導 体 の
合 成 に つ いて 述 べ る 。
本 法 によ り得 ら れ る フ ル オ レ ノ ン誘 導 体36は 従 来 の合 成 法 で は得 が た い 化 合 物 で ある が,本 法
に よ り容 易 に入 手 出来 る こ とが判 った 。
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審 査 結 果 の 要 旨
本 研 究 は6位 置 換 β一 レゾ ル シ ン酸 を 用 い る天 然 物 の 合 成 を企 図 した も の で あ る。 先 づ著 者 は エ
ベ リン酸(1)と ジ ーO一 ベ ン ジル クル ブ リ ン酸 エ ス テル(2)を 出発 原 料 と して モ ノー(3)お よ
び ジ ーO一 ア シ ル体(4)を 合 成 した 。次 に4を 転 位,閉 環 せ しめ3種 の ベ ンゾ キ サ ンテ ン誘 導 体
(5-7)と な し,こ の うち5と6を そ れ ぞ れ 酸 化 し,キ ノ シ体(7,8)に 導 い た 。
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な お,8は シ リカ ゲル クロ マ トに よ り9に 移 行 す る 。9を さ らに処 理 して ノルバ イカ ベ リン(10)
に誘 導 した 。 こ の も の を メチ ル 化 す る こ とに よ り天然 の バ イ カベ リン(11)に 誘 導 出 来 た 。
さ らにバ イカベ リン(11)の 反 応 を試 み た 。 た とえ ば11は アル カ リ処 理 に よ りオ ル シ ノー ル モ ノ
メチ ル エ ー テル と エベ リ ン酸 を与 え る 。 さ らに,こ れ らの環 縮 小 反応,オ ゾ ン分 解 反 応 を 試 み ,天
然 バ イ カベ リンの 構造 決 定 に有 用 な知 見 を与 え た 。
また,γ 一ア リール β一 ケ ト酪 酸 エ チル(12)と ジケテ ン と よ り,2一 ベ ンジル ージ ヒ ドロキ シ安
息香 酸 エ チル(13)に 導 き,こ れ を 出発 原 料 と して1,3位 に 酸 素 官 能 基 を有 す る 天然 ア ン トラキ
ノ ン(14)を 合 成 した 。
さ らに ベ ンゾ イ ル酢 酸 エ チル(15)と ジケ テ ンか ら2一 ア リール ー4,,6一 ジヒ ドロキシ安 息香 酸
エ チ ル(16)を 合 成 し,こ の もの を フル オ レ ノ ン誘 導 体(17)へ 導 いた 。
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以 上,.本 研 究 は β 一ケ トエス テル と ジケ テ ンよ り,一 工程 で 得 られ る6位 置 換 β一 レゾ ル シ ン誘
導 体 よ り多 環 式 ポ リケ チ ドな らび に 関連 化合 物 の合 成 に関 す る も ので あ り,合 成 化 学 的 に も新 しい
知 見 を含 む 価 値 あ る論 文 と認 め る。
一iio一
